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　　[摘要]　目的:分析急性草甘膦中毒患者预后的影响因素,以期为急性草甘膦的预防和治疗提供参考依据。
方法:本研究回顾性选取我院2009年9月—2021年2月期间收治的73例急性草甘膦中毒患者的临床资料,其中

男32例,女41例;平均年龄(55.86±17.60)岁;所有患者均随访6个月。随访终点事件为全因死亡,全因死亡12
例(16.4%)。按照临床结局分为存活组和死亡组,比较2组患者临床特征及实验室指标差异,将单因素分析中差

异具有统计学意义的指标纳入多元logistic回归分析,得出独立预后影响因素,使用受试者工作特征(ROC)曲线

检验独立危险因素在急性草甘膦中毒预后的预测价值。结果:73例患者单因素分析显示,死亡组年龄、首次医疗

接触(FMC)、总胆红素(TBIL)、谷氨酰转移酶(GGT)、碱性磷酸酶(ALP)、谷草转氨酶(AST)、氯、白细胞、凝血时

间均大于存活组,钾低于存活组(P<0.05);多元logistic回归分析显示,GGT、白细胞、凝血时间、年龄及接触医

疗时间为急性草甘膦中毒患者预后的影响因素(P<0.05);创建新的预测模型:-21.559+0.054×GGT(U/L)

+0.253×白细胞(×109/L)+0.593×凝血时间(s)+0.103×年龄(岁)(>70岁=1,<70岁=0)+1.656×FMC
(2h以内=1、2~6h=2、6h以上=3);ROC曲线显示,预测模型的 AUC为0.900,临界值为0.622,此时的敏感

度为91.7%,特异度为70.5%,诊断价值优于单一指标。结论:GGT、白细胞、凝血时间、年龄及接触医疗时间是预

测急性草甘膦中毒患者预后的独立危险因素,建立新的预测模型对急性草甘膦中毒患者预后具有较好的预测价值。
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Abstract　Objective:Toanalyzetheprognosticfactorsofpatientswithacuteglyphosatepoisoning,inorderto
providereferencebasisforthepreventionandtreatmentofacuteglyphosatepoisoning.Methods:Theclinicaldata
ofpatientswithacuteglyphosatepoisoningtreatedinHefeiSecondPeople'sHospitalfromSeptember2009toFeb-
ruary2021wereretrospectivelyselected.Allpatientswerefollowedupfor6months.Theendpointoffollow-up
wasall-causedeath.Accordingtotheclinicaloutcome,thepatientsweredividedintosurvivalgroupanddeath
group.Thedifferencesofclinicalcharacteristicsandlaboratoryindexesbetweenthetwogroupswerecompared.
Thestatisticallysignificantindexesinunivariateanalysiswereincludedinmultiplelogisticregressionanalysisto
obtainindependentprognosticfactors.Thereceiveroperatingcharacteristic(ROC)curvewasusedtotestthepre-
dictivevalueofindependentriskfactorsintheprognosisofacuteglyphosatepoisoning.Results:Atotalof73pa-
tientswereincluded,including32 malesand41females,aged(55.86±17.60)years,and12all-causedeaths
(16.4%);Univariateanalysisshowedthatage,firstmedicalcontact(FMC),TBIL,GGT,ALP,AST,chlorine,

leukocyteandcoagulationtimeinthedeathgroupweregreaterthanthoseinthesurvivalgroup,andpotassium
waslowerthanthoseinthesurvivalgroup(P<0.05);MultiplelogisticregressionanalysisshowedthatGGT,

leukocyte,coagulationtime,ageandmedicalcontacttimeweretheinfluencingfactorsofprognosisinpatients
withacuteglyphosatepoisoning(P<0.05);Createanewpredictionmodel:-21.559+0.054× GGT(U/L)+
0.253×Leukocyte(×109/L)+0.593× Coagulationtime(s)+0.103×Age(years)(>70years=1,<70years
=0)+1.656× FMC(within2hours=1,2to6hours=2,morethan6hours=3);TheROCcurveshowedthat
theAUCofthepredictionmodelwas0.900andthecriticalvaluewas0.622.Atthistime,thesensitivitywas
91.7% andthespecificitywas70.5%.Thediagnosticvaluewasbetterthanasingleindex.Conclusion:GGT,

leukocyte,coagulationtime,ageandmedicalexposuretimeareindependentriskfactorsforpredictingtheprogno-
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sisofpatientswithacuteglyphosatepoisoning.Theestablishmentofanewpredictionmodelhasgoodpredictive
valuefortheprognosisofpatientswithacuteglyphosatepoisoning.

Keywords　glyphosate;poisoning;prognosticfactors;prediction model;receiveroperatingcharacteristic
curve

　　我国急诊科每年收治中毒患者数量居高不下,
其中农药中毒占比较高。相关文献研究显示,调查

综合医院急性中毒的52666例患者的 Meta分析

中,农药中毒患者数量达到22.3%,发病率仅低于

药物中毒和酒精中毒[1]。我国自2016年7月1日

禁止国内销售和使用百草枯后,草甘膦因其具有广

谱、高效等优点而被广泛应用于农田、森林、公路及

湖泊水体等区域的除草[2],是全球应用范围最广、
用量最大的农药产品之一,虽然市场销售的常用草

甘膦制剂属低毒除草剂,但也会给人类带来生殖、
免疫等慢性毒性伤害,威胁人们的身体健康[3-4]。
就诊急性中毒是指人体在短时间内接触有毒物质

或过量有毒物质后,机体产生一系列的病理变化及

临床症状[5]。相关研究显示,中毒约占患者死亡原

因的10.7%,位居第五[6]。因中毒类型不同,患者

临床表现不同,增加诊断难度。尤其是急性中毒,
毒性蔓延迅速,会累及多个脏器,甚至可能引发多

器官衰竭,最终死亡。在人群中因自杀或误服草甘

膦引起的急性中毒病例也常有报告,研究显示,急
性草甘膦中毒患者可出现消化系统、心及肾等多脏

器功能紊乱,严重者会引起死亡[7]。但目前关于急

性草甘膦预后影响因素分析研究较少。本研究采

用多元logistic回归分析急性草甘膦中毒患者预后

的影响因素,并采用 ROC曲线综合评价因素指标

对患者预后的预测能力,现报道如下。
1　资料与方法

1.1　临床资料

本研究回顾性分析2009年9月-2021年2月

期间于合肥市第二人民医院急诊科就诊并住院治

疗且病资料完整的80例急性草甘膦中毒患者的临

床资料,研究期间排除7例研究对象,共纳入73例

患者。其中,男32例,女41例;年龄16~90岁,平
均年龄(55.86±17.60)岁。随访至2021年8月1
日,其中全因死亡12例(16.4%)。本研究经医院

伦理委员会审批。
1.2　纳入和排除标准

纳入标准:有明确的草甘膦流行病学接触史;
临床症状符合急性中毒表现。排除标准:无明显草

甘膦接触史;临床资料不完整者;急性草甘膦中毒

后复诊患者;合并其他药物、毒物中毒者、自动出

院、转院治疗患者。
1.3　研究方法

1.3.1　基本资料收集　采用回顾性病例对照研

究,由具有5年以上中毒救治工作经验的主治医师

根据纳入标准和排除标准交叉筛选,收集的基本资

料包括:年龄、性别、合并疾病、临床症状(消化道反

应、呼吸系统损害等)、文化程度、婚姻状态、子女状

态、中毒后首次接触医疗时间、是否行洗胃、是否行

血液灌流、胆红素(TBIL)、谷氨酰转肽酶(GGT)、
碱性磷酸酶(ALP)、乳酸脱氢酶(LDH)、门冬氨酸

氨基转移酶(AST)、尿酸(UA)、尿素(Urea)、钾

(K)、钠(NA)、氯(CL)、白细胞(WBC)、凝血时间

和中毒剂量(mL)。
1.3.2　治疗方法及预后　所有患者入院后接受一

般治疗和血液灌流治疗,其中部分患者因个人因素

或家属意愿采取一般治疗。其中一般治疗方案包

括清水洗胃、口服20%甘露醇导泻、服用活性炭吸

附、补液等。血液灌流治疗方案在患者入院4h后

进行,两次血液灌流间隔为12h。根据患者实际病

情变化对治疗方案展开调整,随访至2021年8月1
日,记录全因死亡例数。
1.4　统计学方法

本研究数据均采用SPSS25.0软件进行统计

学分析,满足正态分布的计量资料用 ■X±S 表示,
组间比较用独立样本t检验,未满足正态分布的定

量资料用 M (P25,P75)表示,组间比较用秩和检

验;计数资料用例(%)表示,采用χ2 检验;将单因

素分析中具有统计学意义的变量纳入多元logistic
回归分析,利用 ROC曲线分析草甘膦独立危险因

素对死亡的预测价值。以P<0.05表示差异具有

统计学意义。
2　结果

2.1　单因素分析急性草甘膦中毒预后的影响因素

73例急性草甘膦中毒患者中,93.15%的患者

能在接触后6h内接触医疗;随访至2021年8月1
日,全因死亡12例(16.4%)。单因素分析结果显

示,死亡组年龄、首次医疗接触(firstmedicalcon-
tact,FMC)、TBIL、GGT、ALP、AST、氯、白细胞、
凝血时间大于存活组,钾低于存活组(P<0.05)。
见表1。
2.2　急性草甘膦中毒预后危险因素的多因素lo-
gistic分析

以预后为因变量,将单因素分析中筛选出来的

有统计学差异的10个因素纳入logistic回归模型,
并采用 逐 步 回 归 法。模 型 检 验 结 果 显 示 χ2 =
3.265,P=0.917,拟合度R2=0.722,说明模型有

统计学意义,且拟合度良好。多元logistic回归分

析显示,GGT、白细胞、凝血时间、年龄及接触医疗
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时间为急性草甘膦中毒患者预后的影响因素(P<
0.05);创建新的预测模型:-21.559+0.054×
GGT(U/L)+0.253×白细胞(×109/L)+0.593
×凝血时间(s)+0.103×年龄(岁)(>70岁=1,
≤70岁=0)+1.656×FMC(2h以内=1、2~6h
=2、6h以上=3),可通过计算预后评分对预后情

况进行预测,预后评分 ≥0.622 预测为死亡,<
0.622 预 测 好 转。例 如,患 者 GGT:110.0U/L,
WBC:15.02×109/L,凝血时间15.0s,年龄=0,
FMC=3,可得预后指数为2.04,可知患者死亡风

险较高。见表2。

表1　单因素分析急性草甘膦中毒预后的影响因素 例,■X±S
项目 死亡组(n=12) 存活组(n=61) χ2/t/z P
年龄/岁 66.75±20.66 53.72±16.27 t=2.423 0.018
性别 χ2=0.027 0.868
　男 5 27
　女 7 34
合并疾病

　高血压 8 10 χ2=13.642 <0.001
　糖尿病 4 3 χ2=9.339 0.002
　恶性肿瘤 5 2 χ2=17.044 <0.001
　心脑血管疾病 7 9 χ2=4.686 0.03
消化道反应

　恶心、呕吐 10 58 χ2=2.169 0.141
　腹痛 6 15 χ2=3.159 0.075
呼吸系统损害

　咳嗽、胸闷 7 52 χ2=4.686 0.03
　呼吸困难、呼吸衰竭 1 7 χ2=6.75 0.009
心血管系统损害

　心动过速 2 5 χ2=0.83 0.362
　心动过缓 0 2 χ2=0.405 0.525
神经系统损害

　头晕、乏力 5 23 χ2=0.067 0.796
　出汗流涎 4 8 χ2=2.984 0.084
　神志异常、抽搐和昏迷 1 3 χ2=0.226 0.635
肝功能损害

　TBIL升高 2 6 χ2=0.479 0.489
　GGT升高 6 9 χ2=7.63 0.006
　ALT升高 1 5 χ2=1.358 0.244
　AST升高 10 23 χ2=8.428 0.004
　LDH 升高 1 3 χ2=0.226 0.635
肾功能损害

　尿酸升高 0 1 χ2=0.199 0.655
　尿素升高 1 6 χ2=0.026 0.872
电解质紊乱

　低钾血症 3 16 χ2=0.008 0.929
　高钠血症 0 3 χ2=0.615 0.433
　高氯血症 2 12 χ2=0.058 0.809
血常规异常

　白细胞升高 5 41 χ2=2.808 0.094
　凝血功能异常

　凝血酶原时间延长 3 22 χ2=0.545 0.46
文化程度 χ2=0.826 0.251
　小学及以下 5 23
　初中 3 30
　高中及以上 4 8
婚姻状态 χ2=0.139 0.709
　已婚 7 32
　未婚 5 29
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续表1
项目 死亡组(n=12) 存活组(n=61) χ2/t/z P
子女状态 χ2=3.54 0.06
　有 10 33
　无 2 28
FMCa):1/2/3 3/7/2 37/22/2 χ2=6.726 0.029
洗胃 12 61 - -
血液灌流 11 48 χ2=2.861 0.091
TBIL/(μmol·L-1) 21.87±10.95 13.28±6.26 z=-2.895 0.004
GGT/(U·L-1) 64.50±49.31 31.75±22.52 z=-2.727 0.036
ALP/(U·L-1) 92.16±38.10 70.20±26.15 t=2.454 0.017
LDH/(U·L-1) 666.17±36.34 521.21±124.48 z=-0.298 0.766
AST/(U·L-1) 52.25±23.4 37.52±21.80 t=2.106 0.039
UA/(μmol·L-1) 298.52±47.44 271.00±42.97 t=1.231 0.222
Urea/(μmol·L-1) 5.57±1.89 5.31±2.55 t=0.649 0.518
K/(μmol·L-1) 3.34±0.17 3.67±0.34 z=-3.605 <0.001
NA/(μmol·L-1) 142.17±4.71 139.99±3.39 t=1.523 0.132
CL/(μmol·L-1) 108.33±5.80 103.98±3.25 z=-2.095 0.036
WBC/(×109·L-1) 12.30±3.53 10.37±2.69 t=2.152 0.035
凝血时间/s 15.18±2.04 13.69±1.92 t=2.441 0.017
中毒剂量/mL 100(100,200) 200(30,200) z=0.067 0.939

　　注:a)FMC:2h以内=1,2~6h=2,6h以上=3。

表2　中毒预后多因素分析结果

变量 B Waldχ2 P OR 95%CI
常量 -21.559 10.644 0.307 0.000 0.000　　　　　
GGT 0.054 6.090 0.014 1.055 1.011~1.102
白细胞 0.253 4.154 0.042 1.288 1.013~1.643
凝血时间 0.593 5.254 0.022 1.810 1.090~3.005
年龄 0.103 7.516 0.006 1.108 1.030~1.193
FMC 1.656 4.001 0.045 5.238 1.034~26.538

　　注:因变量:存活=0,死亡=1;年龄:>70岁=1,≤70岁=0;FMC:2h以内=1,2~6h=2,6h以上=3。

2.3　GGT、白细胞、凝血时间、年龄及接触医疗时

间预测急性草甘膦中毒患者死亡的价值比较

GGT、WBC、凝血时间、年龄及接触医疗时间

预测急性草甘膦中毒患者死亡的 ROC曲线见图

1。ROC分析曲线显示,接触医疗时间预测急性草

甘膦 中 毒 患 者 死 亡 的 AUC 为 0.699(95%CI:
0.534~0.864,P=0.030);GGT的AUC为0.750
(95%CI:0.591~0.909,P =0.006);WBC 的

AUC 为 0.719(95%CI:0.554~0.885,P =
0.017);凝血时间的 AUC为0.710(95%CI:0.546
~0.874,P=0.022);年龄的 AUC为0.736(95%
CI:0.551~0.992,P=0.010);预测模型预测急性

急性草甘膦中毒患者死亡的0.900(95%CI:0.816
~0.985,P=0.000)。以预测模型预测急性草甘

膦死亡的 AUC最高,根据 Youden指数最大时作

为临界值,可知预测模型的临界值为0.622,此时

的敏感度为91.7%,特异度为70.5%。 图1　GGT、WBC、凝血时间、年龄及接触医疗时间预

测急性草甘膦中毒患者死亡的ROC曲线图
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3　讨论

草甘膦属于有机磷类农药,具有较高的亲脂

性,可迅速侵入机体血液,6~12h后即可达到吸收

峰值[8]。本研究约12年间选取我院急诊科就诊的

急性草甘膦中毒73例患者中,男女占比相近且中

年群体占比较多。相关数据统计显示,除草剂中草

甘膦中毒占比较高,除草剂或杀虫剂中毒致死率为

16.8%[9],与本研究结果类似。截止至随访时间,
共纳入73例患者,其中64例患者为口服中毒,患
者因外界因素产生自杀倾向,9例患者误服中毒。
急性草甘膦中毒患者预后水平不同,临床症状不一

致,临床指标提示脏器出现不同程度的损伤,目前

临床尚无特异性解毒剂[10],导致急性草甘膦中毒

病死率居高不下。探究急性草甘膦中毒患者的预

后影响因素,仍是临床的关注重点。
本研究发现,GGT、白细胞、凝血时间、年龄、

接触医疗时间是急性草甘膦中毒患者预后的独立

危险因素。GGT 主要来自于肝胆系统,是反应肝

脏功能指标之一,研究表明 GGT是肝胆疾病中阳

性率最高的酶,王晶等[11]研究显示,通过对受检者

进行血清 ALT、AST、GGT水平检测,能够有效判

断肝脏损伤情况以及损害程度,从而有效诊断疾

病。本次研究发现 20.55% 的 草 甘 膦 中 毒 患 者

GGT升高,预后不良组显著高于预后良好组(z=
-2.727,P =0.036),且处于轻度升高水平 (为
64.50U/L),该情况可能的原因:①草甘膦中毒引

起的肝脏损伤与一般药物性肝损类似,GGT 水平

升高较其他酶出现时间早;②草甘膦的药物毒性造

成胆汁排泄阻碍,胆汁淤积,从而导致 GGT升高。
本研究45.21%的患者出现凝血酶原时间延长,凝
血时间越长,预后越差(OR=1.810),在急性中毒

状态下,草甘膦可能会对肝细胞产生直接毒性作

用,引起患者肝功能受损,造成肝细胞坏死,肝脏在

受到严重损伤时,由于凝血因子和抗凝血因子合成

减少,活化凝血因子的清除率下降、消耗纤溶酶原,
会出现不同程度的凝血功能紊乱[12]。李军等[13]研

究显示,相较于正常人群,急性有机磷农药中毒患

者白细胞计数处于高水平,且与中毒程度呈正相

关。蒋臻等[14]研究结果显示,外周血白细胞计数

对于早期评估急性百草枯中毒患者预后具有一定

价值。均与本研究结果相似,提示临床可通过血液

灌流降低患者白细胞计数缓解患者中毒程度及器

官损伤,从而降低病死率,究其原因与进一步降低

血药浓度有关[15]。本研究显示,年龄为急性草甘

膦中毒预后的危险因素,与吴一旭等[16]研究结果

相似。究其原因可能为年龄越大患者毒性耐受性

差,各个脏器功能受损,对后续药物治疗敏感性差

有关。值得注意的是,老年患者合并基础疾病较

多,社会获得感偏低,加之大部分老人子女不常陪

伴在身边,极易滋生孤独感及负面情绪,产生心理

偏差,所以开展老年群体的心理健康教育工作较为

关键[17]。比较2组接触医疗时间得出,死亡组接触

医疗时间长于存活组,差异具有统计学意义(P<
0.05),说明服药至救治时间越长,预后水平越低。
尹一帆等[18]研究显示,临床强调对于农药中毒患者

尽早展开洗胃治疗,以减少机体吸收毒物的程度,
从而减少并发症发生率,与本研究结果类似。提示

要尽量缩短急性草甘膦中毒患者接触医疗时间。
相关研究显示,临床治疗方案可通过有效的预

后评 估 模 型 指 导 和 修 订,从 而 提 升 患 者 生 存

率[19-20]。本研究纳入 GGT、白细胞、凝血时间、年
龄、接触医疗时间4项评估指标,建立新的预测模

型,ROC 曲线结果显示,以 -21.559+0.054×
GGT(U/L)+0.253×白细胞(×109/L)+0.593
×凝血时间(s)+0.103×年龄(岁)+1.656×FMC
(2h以内=1、2~6h=2、6h以上=3)预测模型预

测急性急性草甘膦中毒患者死亡的 AUC为0.900
(95%CI:0.816~0.985,P=0.000)。以预测模型

预测急性草甘膦死亡的 AUC最高,根据 Youden
指数最大时作为临界值,可知预测模型的临界值为

0.622,此时的敏感度为91.7%,特异度为70.5%。
说明本研究建立的预测模型对急性草甘膦中毒患

者具有较好的预测价值。本研究预后预测模型采

用客观预测指标,就诊初期即可迅速获得患者预后

评分,能够辅助临床医师作出更好的决策,改善其

预后,同时针对低风险或极低风险的患者,可减少

不必要的住院。值得注意的是,尽管预测模型能够

辅助医师判断急性草甘膦中毒患者预后水平,但是

不可完全代替临床医师的判断,临床需根据患者实

际病情特点并结合医师临床经验做出诊疗措施。
综上所述,GGT、白细胞、凝血时间、年龄及接

触医疗时间是预测急性草甘膦中毒患者预后的独

立危险因素,建立新的预测模型对急性草甘膦中毒

患者预后具有较好的预测价值。但本研究属于回

顾性分析,虽然在一定程度上排除了混杂因素的影

响,但是资料分析易受到研究者主观因素影响,且
本研究样本量较少,可能存在观测指标纳入不全,
未来需展开大样本、多区域、前瞻性研究进一步验

证其结论。
利益冲突　所有作者均声明不存在利益冲突。
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